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Se evaluó el rol del ácido úrico (AU), la bilirrubina total (BT), los grupos tioles totales (TT) y tioles solubles en 
ácido (TSA) como indicadores del estado oxidativo en 136 adultos (74 hombres y 62 mujeres) con edades 
comprendidas entre 40 y 49 años. El estado nutricional se valoró a través del Índice de Masa Corporal (IMC); 
asimismo, se midió la circunferencia de la cintura (CC), según criterios de la Federación Internacional de 
Diabetes (IDF) aplicando para este estudio puntos de corte definidos para poblaciones latinoamericanas. La 
presión arterial fue evaluada según los criterios de ATP III. Se realizaron determinaciones de AU, BT mediante 
métodos colorimétricos; la determinación de TT y TSA se realizó en muestras de plasma, siguiendo la 
metodología de Ellman. Las concentraciones resultantes de BT, AU, TT y TSA se compararon de acuerdo a los 
estilos de vida (actividad física y consumo de alcohol) y evaluación nutricional (IMC y CC). El AU incrementó 
significativamente en obesos, personas con obesidad abdominal e hipertensos; la BT se observó en límites 
superiores en el grupo con obesidad abdominal y consumidores de alcohol y los TSA en quienes realizan 
actividad física; estos últimos disminuyeron en los consumidores de alcohol. La edad y las concentraciones de 
AU, BT, TT y TSA mostraron una relación estadísticamente significativa. De los parámetros analizados, el 
ácido úrico resultó ser el biomarcador más sensible a cambios en el estado oxidativo en las personas evaluadas. 
 




The role of uric acid (UA), total bilirubin (TB), total thiol groups (TT) and soluble thiols in acid (STA) were 
evaluated as indicators of the oxidative state in 136 adults (74 men and 62 women) with ages within 40-49 
years. The nutritional status was assessed through the index of body mass (IMC); in addition, the waist 
circumference (CC) was measured according to criteria of the International Diabetes Federation (IDF) applying 
breakpoints to this study defined for Latin American populations. Blood pressure was evaluated according to 
criteria of ATP III. Determinations of UA, TB were made by colorimetric methods; TT and STA were 
determined in plasma samples following Ellman’s methodology. The resulting concentrations of UA, TB, TT 
and STA were compared according to the styles of life (physical activity and alcohol consumption) and 
nutritional assessment (BMI and CC). UA increased significantly in obese people with hypertension and 
abdominal obesity; TB was observed in upper limits in the group with abdominal obesity and alcohol 
consumers and STA among those who perform physical activity; the latter declined in consumers of alcohol. 
Age and AU, BT, TT and TSA concentrations showed a statistically significant relationship. Of the parameters 
analyzed, uric acid proved to be the most sensitive biomarker to changes in oxidative status in the evaluated 
persons. 
 




El estrés oxidativo (EO) no controlado afecta 
a una amplia variedad de funciones fisiológicas, 
siendo responsable del establecimiento y 
desarrollo de enfermedades humanas de tipo 
crónico degenerativa con impacto 
epidemiológico; dentro de ellas están la diabetes, 
las enfermedades hepáticas, neurodegenerativas 
y cardiovasculares. Adicional a esto, el proceso 
de envejecimiento y las enfermedades que lo 
acompañan, está ligado a la disminución del 
sistema de defensa antioxidante, lo que ocasiona 
que los radicales libres generados de los 
diferentes procesos fisiológicos y del ambiente, 
induzcan la oxidación de biomoléculas como 
lípidos, ADN y proteínas (Sánchez y Méndez 
2013). La generación de radicales libres ocurre 
constantemente en las células; sin embargo, el 
organismo reacciona controlando estas moléculas 
con una adecuada protección de antioxidantes.  
 
Dentro del sistema de defensa antioxidante 
reviste importancia moléculas ricas en grupos 
sulfidrilos o grupos tioles, tales como cisteína y 
péptidos como el glutatión; también proteínas 
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como albúmina, metalotioneínas y tioredoxinas. 
Se ha demostrado que la obesidad induce a una 
disminución del contenido de grupos tioles 
oxidables en las proteínas (Brown et al. 2009, 
Picklo et al. 2013). En personas con dieta 
vegetariana se demostró que una dieta rica en 
productos marinos y omnívoros incrementa los 
tioles solubles en ácido (Salazar-Lugo et al. 
2013). Así mismo, un incremento en los tioles 
totales fue observado en fumadores (Salazar-
Lugo et al. 2015). 
 
Otras moléculas como el ácido úrico y la 
bilirrubina han sido reportadas como potentes 
moléculas de la maquinaria de defensa 
antioxidante del organismo. Niveles 
medianamente elevados de bilirrubina en el suero 
se asocian negativamente con factores de riesgo 
cardiovascular tales como obesidad, síndrome 
metabólico e hipertensión arterial (Vítek 2012). 
Asimismo, niveles medianamente elevados de 
ácido úrico se han relacionado con estas mismas 
patologías (Chaudhary et al. 2013, Jaipakdee et 
al. 2013). 
 
El objetivo de este trabajo fue evaluar la 
importancia del ácido úrico, la bilirrubina y los 
grupos tioles como biomarcadores de estrés 
oxidativo en adultos evaluados nutricionalmente.  
 
MATERIALES Y METODOS 
 
El presente estudio se realizó tomando en 
cuenta las normas de bioética establecidas en la 
declaración de Helsinki (WMA 2013). Los 
sujetos de estudio fueron 136 adultos 
pertenecientes al personal administrativo de la 
Universidad Técnica del Norte (UTN) con 
promedio de edades de 43 ± 10 años (62 del sexo 
femenino y 74 del masculino). Se aplicó una 
encuesta para la recolección de la información 
sociodemográfica (nivel de instrucción, estado 
civil, etnia y lugar de residencia), de estilo de 
vida (fumar, consumo de alcohol y actividad 
física) y de vigilancia epidemiológica (patologías 
presentes en ellos o sus familiares directos). 
Fueron excluidos de este estudio aquellas 
personas diagnosticadas como diabéticos o 
hipertensos. Las mediciones antropométricas, 
toma de muestras y encuestas fueron realizadas 
entre los meses de junio-julio de 2014. 
 
Para valorar el estado nutricional, los sujetos 
de estudio se pesaron en una balanza electrónica 
(TBF-551; Tanita Corp, Tokio, Japón) y se 
midieron con un tallímetro de madera (de 0 a 200 
cm y precisión de un milímetro). Estos datos 
fueron usados para calcular el Índice de Masa 
Corporal (IMC), se determinó el estado 
nutricional considerando los siguientes puntos de 
corte: < 18,5 = desnutrición; 18,5 a 24,99 = 
normal; 25 a 29,9 = sobrepeso; 30,0 a 34,9 = 
obesidad 1; 35 a 39,9 = obesidad 2; > 40 = 
obesidad 3 (OMS 1995). Se midió la 
circunferencia de la cintura (CC) con una cinta 
métrica, según criterios de la Federación 
Internacional de Diabetes (IDF 2005)  aplicando 
para este estudio puntos de corte definidos para 
poblaciones latinoamericanas (hombres ≥ 90 cm 
y mujeres ≥ 80 cm). 
 
La presión arterial, fue medida con un 
tensiómetro de mercurio (No. 611 Yamasu; 
Kenzmedico, Saitama, Japón) y evaluada según 
los criterios del panel de expertos para la 
detección, evaluación y tratamiento del colesterol 
en adultos (siglas en inglés: Expert Panel on 
Detection, Evaluation, and Treatment of High 
Blood Cholesterol in Adults (ATP III 2001). De 
acuerdo a la presión arterial la población se 
clasificó en tres grupos: PN = presión normal 
(<120/<80), PHT = prehipertensos 
(>120/80,139/89), HP = hipertensos (>140/90). 
 
Para la determinación de los parámetros 
sanguíneos se tomaron 10 mL de sangre 
utilizando la técnica de punción venosa. 
Posteriormente, se procedió a extraer el suero 
para los respectivos análisis. 
 
Se realizaron determinaciones de ácido úrico 
y bilirrubina mediante métodos colorimétricos, 
utilizando reactivos específicos para cada 
determinación de acuerdo a la casa ROCHE. Las 
determinaciones se hicieron con el equipo 
COBAS e 311 ROCHE (Diagnostic GmbH, 
Sandhofer Strasse 116, D-68305 Manheim, 
Alemania). 
 
Determinación de ácido úrico (AU) 
 
El ácido ùrico se determinó empleando el 
método colorimétrico desarrollado por Town et 
al. (1985). El cual consiste en una reacción 
enzimática catalizada por la uricasa, en la que el 
ácido úrico es transformado en alantoína y 
peróxido de hidrógeno; luego, el peróxido 
reacciona con la 4-aminofenazona, en presencia 
de la enzima peroxidasa, oxidando esta sustancia 
y formándose la quinona diimina (sustancia 
coloreada) cuya intensidad de color es 
proporcional a la cantidad de ácido úrico 
presente en la muestra. Los valores de referencias 
son 202,3 - 416,5 µmol/L (3,4 - 7,0 mg/dL) en 
hombres y 142,8 - 339,2 µmol/L (2,4 - 5,7 
mg/dL) en mujeres. 
 
Determinación de bilirrubina total (BT) 
 
Se empleó plasma libre de hematíes. El 
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método consiste realizar una reacción química 
entre la bilirrubina y el ácido sulfanílico 
diazotado para formar un pigmento color rojo-
violáceo (azobilirrubina) que se mide 
fotocolorimétricamente a 530 nm. La intensidad 
del color formado es proporcional a la 
concentración de bilirrubina presente en la 
muestra ensayada (Godfried 1935). Los valores 
de referencia empleados fueron de hasta 1,10 
mg/dL. 
 
Determinación de tioles totales (TT) en suero 
 
Para la determinación sérica de los grupos 
tioles se aplicó el método de Ellman (Sedlak 
1968), el cual se fundamenta en la cuantificación 
de los tioles libres o asociados a proteínas, 
mediante la reacción del ácido 5,5’-ditiobis-2-
nitrobenzoico (DTNB), hasta formar el anión 2-
nitro-5-benzoato. Para ello, se preparó una 
solución amortiguadora de Tris 30 mmol/L 
EDTA-HCl 3 mmol/L, pH a 8,9. El reactivo de 
trabajo, DTNB, se preparó disolviendo 59,4 mg 
de DTNB en 50 mL de metanol. Se colocaron 80 
µL de muestra, 300 µL de buffer Tris EDTA, 
100 µL de DTNB, 1.600 µL metanol, esta 
mezcla se centrifugó a 7.500 rpm durante 5 min, 
finalmente se tomó el sobrenadante y se leyó la 
absorbancia a 412 nm. 
 
La concentración de los grupos tioles se 
calculó por medio de una curva de calibración 
preparada a partir de 1.000 µmol L-cisteína-
hidroclórica. 
 
Determinación de tioles solubles en ácido 
(TSA) 
 
Se tomaron 500 µL de plasma a este se le 
añadieron aproximadamente 0,50 mg de TCA 
(ácido tricloroacético), se agitó para precipitar las 
proteínas y luego se centrifugó a 7.500 rpm 
durante 15 min, 400 µL del sobrenadante se 
utilizó para la determinación de tioles solubles en 
ácido agregándole: 1.600 µL buffer tris HCL (30 
mM Tris) pH 8,2 (Anexo 3), 160 µL DTNB 
(ácido 55ˋdithiobis-2nitrobenzoico), se realizó la 
lectura a una longitud de onda de 412 nm. Se 





Los datos de parámetros bioquímicos y 
nutricionales fueron comparados mediante las 
pruebas no-paramétrica de Wilcoxon (W) y de 
Kruskal-Wallis (KW). Adicionalmente se 
aplicaron las regresiones lineales entre variables. 
Se consideró como significativo los datos 
mostrados con un valor de p < 0,05.  
RESULTADOS 
 
El 43,4% de la población estudiada presentó 
sobrepeso y el 17,6% obesidad de acuerdo al 
IMC. En cuanto a la CC el 78,7%, de la 
población señalada, mostró obesidad abdominal 
de los cuales el 55,1% pertenecían al sexo 
masculino. El grupo de estudio se caracterizó por 
ser, en su mayoría, no fumadores (79,9%); 52,3% 
dijo no consumir alcohol, en contraste con el 
37,9% que manifestaron que sí; por otra parte, el 
69,79% informó realizar algún tipo de actividad 
física. 
 
Las concentraciones de tioles totales fueron 
de 858,3 mmol/mL de SH para hombres y de 
860,03 mmol/mL de SH en mujeres y de tioles 
solubles en ácido fueron de 38,4 µmol/mL de SH 
en hombres y de 38,7 µmol/mL de SH en 
mujeres. No se encontró diferencias 
significativas en las concentraciones de TT, TSA 
y BT en la población estudiada en relación al 
estado nutricional. Se encontró diferencias 
significativas entre las concentraciones de ácido 
úrico y el estado nutricional, observándose los 
valores más elevados en los obesos (Tabla 1; KW 
= 12,2; p < 0,001).  
 
Asimismo, las personas evaluadas con 
obesidad abdominal mostraron los valores más 
elevados de ácido úrico (5,6 ± 1,4 mg/dL) y BT 
(6,4 ± 0,3 mg/dL) cuando se comparan con las 
personas con cintura en rangos normales (W = 
2169; p < 0,001, W = 2008; p < 0,001, 
respectivamente). No se encontraron diferencias 
estadísticamente significativas en las 
concentraciones de TT y TSA en las personas 
evaluadas de acuerdo a la CC (Tabla 2). 
 
Cuando se discrimina por presión arterial, no 
se encontró diferencias estadísticamente 
significativas en los parámetros TT, TSA y BT. 
Sólo en las concentraciones de ácido úrico se 
encontraron diferencias significativas (KW = 
11,8; p < 0,001), observándose los valores más 
elevados en el grupo de hipertensos (Tabla 3).  
 
Con relación al consumo de alcohol, no se 
encontró diferencias estadísticamente 
significativas, en TT y AU, en cuanto a TSA y 
BT se encontraron diferencias estadísticamente 
significativas entre los grupos (W = 8,71; p < 
0,01, W = 9,09; p < 0,01, respectivamente), 
mostrando los valores de TSA más bajos y de BT 
más alto, el grupo que consume alcohol 
ocasionalmente (Tabla 4).  
 
Se observó incremento significativo en las 
concentraciones de TSA en el grupo de hombres 
que realiza actividad física, no así en las mujeres 
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El análisis de regresión lineal simple entre las 
concentraciones de BT y de TT, mostró una 
relación estadísticamente significativa entre estos 
dos parámetros (r = 0,21); determinando que a 
medida que se incrementan las concentraciones 
de BT aumentan los TT. Igualmente, la edad y 
las concentraciones de TSA y de AU mostraron 
una relación estadísticamente significativa (r = 
0,17; r = 0,20; respectivamente). No se 
encontraron relaciones estadísticamente 
significativas entre TT y TSA con el ácido úrico. 
 
 
Figura 1. Concentraciones de tioles solubles en ácido en 
mujeres y hombres de acuerdo a si realizan actividad física. 
Abreviaturas: SAF: sin actividad física, CAF: con actividad 
física. 
 







N SP O 
TT (mmol/mL) 852,9 ± 222 871,7 ± 274 839,9 ± 271 
TSA(µmol/mL) 35,9 ± 29,4 41,6 ± 45,4 36,3 ± 38,9 
AU (mg/dL) 5,0 ± 1,1 5,3 ± 1,2 6,6 ± 1,8* 
BT (mg/dL) 0,56 ± 0,3 0,62 ± 0,4 0,64 ± 0,2 
     N = normopeso, SP = sobrepeso, O = obesidad 
* P < 0,05 
 
Tabla 2. Valores promedios de marcadores de estrés oxidativo en adultos evaluados nutricionalmente de acuerdo a la 







TT (mmol/mL) 900,6 ± 227 847,7 ± 259,8 
TSA(µmol/mL) 37,12 ± 25,6 39,9 ± 41,6 
AU (mg/dL) 4,6 ± 1,1 5,6 ± 1,4* 
BT (mg/dL) 0,48 ± 0,25 0,64 ± 0,33* 
SOA = sin obesidad abdominal, COA = con obesidad abdominal 
* P < 0,05 
 




Evaluación presión arterial 
NT PHT HT 
TT (mmol/mL) 871,0 ± 276 877,6 ± 248,2 784,9 ± 190 
TSA(µmol/mL) 36,2 ± 31,4 41,5 ± 37,6 25,4 ± 15,5 
AU (mg/dL) 4,9 ± 1,1 5,7 ± 1,6 5,9 ± 1,2* 
BT (mg/dL) 0,62 ± 0,4 0,58 ± 0,2 0,61 ± 0,4 
NT = normotenso, PHT = prehipertenso, O = hipertenso. 
* P < 0,05 
 




Consumidores de bebidas alcohólicas 
No consume Ocasional Consumidores 
TT (mmol/mL) 856,5 ± 216 810,8 ± 348 876,3 ± 269 
TSA(µmol/mL) 36,6 ± 32,9 20,6 ± 8,9 46,2 ± 48,2* 
AU (mg/dL) 5,27 ± 1,3 6,0 ± 1,5 5,4 ± 1,5 
BT (mg/dL) 0,52 ± 0,2 0,75 ± 0,4 0,66 ± 0,4* 
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El ácido úrico resultó ser el parámetro más 
sensible a cambios en el estado oxidativo de las 
personas evaluadas en el presente trabajo, 
considerando su estado nutricional y cifras 
tensionales, encontrándose los valores más altos 
en aquellos pacientes obesos, hipertensos y con 
obesidad abdominal. Coincidiendo con Yin et al. 
(2014) quienes reportan que en adultos chinos 
con edades entre 40-50 años, se produjo un 
incremento de AU en personas con obesidad 
abdominal. Un gran consumo de azúcares tales 
como sacarosa y alimentos con altos niveles de 
fructosa se ha incrementado en los últimos años 
en el mundo y se ha encontrado que esto se 
correlaciona con la obesidad, el síndrome 
metabólico y la diabetes (Dornas et al. 2015). En 
el caso de la fructosa, la cual es uno de los 
mayores componentes de los azúcares de 
refrescos y otras bebidas, ella tiene la propiedad 
de causar disminución intracelular del ATP, 
retorno de nucleótidos y generación de ácido 
úrico (Jia et al. 2014). Estudios recientes indican 
que la generación de ácido úrico inducido por la 
fructosa causa estrés oxidativo mitocondrial lo 
cual estimula la acumulación de grasa 
independientemente de la captura calórica 
excesiva (Lin et al. 2016, Madlala et al. 2016).  
 
La BT se encontró incrementada en los 
individuos con obesidad abdominal, contrario a 
lo reportado por Choi et al. (2011) y por Jenko-
Pražnikar et al. (2013) en personas con sobrepeso 
y obesidad abdominal y con edades semejantes a 
las del grupo en estudio; lo que sugiere que en 
los adultos evaluados en este estudio a pesar de 
mostrar sobrepeso y obesidad abdominal, 
pudiesen ser menos propensos a desarrollar 
síndrome metabólico (SM) y diabetes ya que en 
obesos, bajos niveles de bilirrubina se asocian 
positivamente con el SM, resistencia a la 
insulina, hiperinsulinemia e inflamación (Wu et 
al. 2011).  
 
La enzima hemooxigenasa (HO) es limitante 
en la degradación del grupo hemo con la 
liberación de moléculas bioactivas tales como 
monóxido de carbono, biliverdina y hierro. La 
biliverdina es rápidamente reducida a bilirrubina 
la cual es un potente antioxidante y el hierro es 
rápidamente secuestrado por la ferritina en la 
célula. Algunos estudios han demostrado que la 
inducción de la HO-1 puede atenuar el desarrollo 
de hipertensión, reduciéndose el daño de órganos 
blancos y siendo esto beneficioso para aminorar 
las enfermedades cardiovasculares, también se ha 
demostrado que la inducción de esta enzima 
beneficia la regulación del peso corporal y el 
metabolismo en la diabetes y la obesidad; 
disminuyendo el peso del cuerpo, la 
hiperglicemia y hiperinsulinemia (Hosick y Stec 
2012, He et al. 2015). 
 
No se encontró diferencias significativas 
entre los grupos tioles y los parámetros 
nutricionales evaluados coincidiendo con los 
resultados de Brown et al. (2009). Sin embargo, 
se encontró que la actividad física incrementa 
significativamente las concentraciones de TSA, 
sugiriendo que induce un mejoramiento del 
estado oxidativo del organismo. Estudios 
muestran que la práctica regular de actividad 
física pareciera que aumenta la actividad de los 
sistemas antioxidantes endógenos, disminuye la 
susceptibilidad de las LDL a la oxidación y 
mantiene el equilibrio redox (Elejalde 2001). 
 
Dentro de los TSA se encuentran pequeñas 
moléculas involucradas en la defensa 
antioxidante tales como el glutatión. El glutatión 
se encuentra en concentraciones promedio de 12 
mmol en células de mamíferos. Una función muy 
importante del glutatión es mantener el potencial 
de óxido-reducción de la célula, ya que mantiene 
en estado reducido los grupos tioles de las 
proteínas (Kalinina et al. 2014). 
 
Las personas que manifestaron consumir 
algún tipo de bebida alcohólica ocasionalmente, 
de manera particular los hombres, mostraron 
valores más bajos de TSA y más altos de 
bilirrubina. Se ha reportado que el moderado 
consumo de vino disminuyó los factores pro 
inflamatorios e incrementó la capacidad 
antioxidante total en un grupo de voluntarios 
saludables (Di Renzo 2015, Torres et al. 2015). 
Al respecto, estudios epidemiológicos y clínicos 
han puntualizado que el consumo regular y 
moderado de vino está asociado con disminución 
de la incidencia de enfermedades 
cardiovasculares (hipertensión), diabetes y 
ciertos tipos de cáncer, tales como el de colon, 
ovario y próstata; asimismo, el moderado 
consumo de cerveza también se le asocia con 
esos efectos aunque en un menor grado. Estos 
efectos benéficos en la salud son atribuidos 
principalmente al incremento de la capacidad 
antioxidante, a cambios en el perfil lipídico y al 
efecto antiinflamatorio de estas bebidas (Di 
Castelnuovo et al. 2002, Arranz et al. 2012). El 
grupo estudiado manifestó consumir 
principalmente cerveza. 
 
El incremento de las concentraciones de TSA 
y de AU en relación a la edad sugiere un buen 
estado oxidativo de estos adultos; con el 
envejecimiento, los niveles tisulares de 
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antioxidantes se ven disminuidos, lo cual 
ocasiona que los radicales libres reaccionen con 
aquellas moléculas de importancia biológica para 
el organismo, por lo que el incremento de los 
TSA y del AU puede ser una compensación al 





De los tres compuestos integrantes de la 
maquinaria antioxidante del plasma 
determinados, el ácido úrico parece ser más 
sensible a cambios en el estado oxidativo en las 
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